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Bekunntlich sind die putho]ogisch-an~tomischen Befunde bei den 
Ern~hrungsstSrungen im S~uglings~ltcr diirftig und in keiner Weise 
geeignet, die dieser Erkrankung zugrunde liegenden Vorg~nge such nur 
~nn~hernd zu erkl~rcn. Nach ihrem klinischen Verl~uf werden die 
Ern~hrungsstSrungen in eine ~kute und chronische Form unterschieden. 
Beide Formen zeichnen sick dutch regelm~l~ig auftretende gestaltliche 
Ver~nderungen uus, die zwar spezifischer Merkm~le entbehren, abet  eine 
Abgrenzung immerhin mSglich machen. W~hrend in den ~kuten St~dier~ 
ce]lul~tr sich ~u~erndc Abwegigkeiten besonders ~uf dem FettStOff- 
wechselsektor vorherrschen, ist das chronische Stadium durch die st~rke 
allgemeine Redukt ion der KSrpersubst~nz und aul~erdem durch eine 
mehr oder ~veniger starke Exsikk~tion gekennzeichnet. Die zum ch~rak- 
teristischen Bild der sog. P~d~tropkie t:iihrende Reduktion ist rcgel- 
m~]ig mit  einer st~rkeren Eisen~blagerung in Milz und Leber verbunden. 

.~As Symptom gerade chronischer Ern~thrungsstSrungen ist die Milz- 
und Leberside~ose sowohl bei S~uglingen wie bei Erwachsenen schon 
lunge bek~nnt. Diesc Siderosc wurde ~riiher ~llgemein ~iir h~moglobino- 
gen.en Ursprungs geh~lten (LuBA~SCH, STRAETER, DUBOIS, SAITO) und 
deswegen uls H~mosiderose bezeichnet. 

Diese Ansicht bedarf n~ch neueren Untersuchungen gewisser Einschrgnkungen 
G~sE hut n~mlich bei dystrophischen Erwachsenen durch kombiuierte histolo- 
gische und chemisch-~nulytische Verfuhren die bemerkenswerte Feststellung ge- 
m~cht, da~ die Siderose mit dem Zerf~ll des grol~en Eiwei~reservoirs, ngmlich der 
Muskulutur, zus~mmenh~ngt und uuf d~s dabei freiwerdende Myoglobin zuriickgeht. 
Ob fiir die kindlichen Ern~hrungsst6rungen die yon G~Es~ erhobenen Befunde 
ebenfulls zutreffen, is~ noch nicht erwiesen. Die yon W. ~Y[ffLLEI~ bei ern~hrungs- 
gestSrten S~uglingen gelegentlich n~chgewiesene ZE~KEI~sche Degeneration der 
quergestreiften Muskuhtur bereehtigt nicht zu der Ann~hme, in An~logie zu den 
VerhMtnissen beim Erw~chsenen die Eisenspeicherung in der Leber und Milz des 
~trophischen S~uglings ~ls durch den Muskelf~rbstoff bedingt anzusehen. 

Die Beurteilung der Leber- und Milzsiderose beim S~ugling wird 
durch einen besonderen, friiher nicht rccht gewfirdigten Umst~nd kompli- 
ziert. ~ c h  den Untersuchungen yon S c ~ m ~  und R ~ c ~ m ~  
gibt es n~ml[ch bei S~uglingen bis zum 6. Monet ~ls Folge des physiolo- 
gischen Blutabb~ues eine zum Tell erhebliche Eisenst~pelung in den 



Wesen und Bedeutung der Mflz- und Lebersiderose. 619 

genann ten  Organen.  Diese Ta t sache  k a n n  die En t sche idung ,  ob die 
E rn~hrungss tS rung  yon  sich aus  ebenfal ls  eine Siderose ve rursach t  ha t ,  
au l ]erordent l ich  erschweren,  da  g e r a d e  der  H/iufigkei tsgipfel  dieser  Er-  
k r a n k u n g  in das  ers te  L e b e n s h a l b j a h r  f~llt.  

Dieser Frage ist Sc~iYcKnz in einer grSl~eren Untersuchungsreihe nach- 
gegangen mit dem Ergebnis, dab eine Beziehung zwisehen Eisenspeicherung und 
Ern/~hrungsstSrung abzulehnen ist; das gleiche soil auch ffir Infektionskrankheiten 
zutreffen. Allerdings l~Bt Sc~t/-cKn~ die MSglichkeit often, dal3 die besagten 
Grundkrankheiten die Siderose verst/~rken kSnnen. 

Unter Berficksiehtigung der besonderen yon SC~rAIREI~ und REC~ENBnRGEa 
ermittelten physiologischen Sehwankungen des Eisengehaltes in Leber und Mflz 
w~hrend der S~uglingsperiode haben G i ) ~ R T  und Fvc~s den Einflu$ der Er- 
n/~hrungsstSrung auf die Eisenablagerung noch einmal auf histochemischem Wege 
zu kli~ren versucht. Dabei hat sieh gezeigt, dab ftir 3--5 Monate alte S/~uglinge eine 
fiber das physiologische Mall hinausgehende Eisenmenge naehzuweisen ist, da$ 
also die Erni~hrungsstSrung eine effektive Eisenvermehrung bewirkt. Bei SKug- 
]ingen im Alter yon 1--3 Monaten - -  in diese Zeit fiillt der Gipfel der physiologisehen 
Eisenspeieherung - -  ist die Menge nachweisbaren Eisens in Leber und Milz bei 
ern~hrungsgestSrten und anderen S/iuglingen aber nicht verschieden, in den ersten 
4 Lebenswochen dagegen fanden G~TttEt~T und Fuo~s wieder einen Intensit~ts- 
untersehied in der Eisenablagerung zugunsten der ern~hrungsgestSrten S~uglinge, 
dem sie allerdings eine aussehlaggebende Bedeutung nieht beimessen wollen. Sie 
knfipfen an das Ergebnis ihrer Untersuchung die nach ihrer Meinung nur ehemisch- 
ana]ytisch zu kl~rende Frage, ob bei der Ern~hrungsstSrung Eisen tats~ehlieh 
vevmehrt in Leber und Milz auftritt, oder ob die toxisch geschadigten Organe vorher 
maskiertes Eisen erst histoehemisch nachweisbar werden ]assen, die Eisenver- 
mehrung somit nur eine seheinbare ist. 

Gegen die letztgenannte M5gliehkeit seheinen unseres Eraehtens yon vornherein 
manehe Uberlegungen zu sprechen, vor allem sind es quantitative VerhKltnisse, die 
mit dieser Vorstellung nicht reeht vereinbar sind, zum anderen gibt es doeh Lebern 
mit morphologisch hSehst eindrucksvollen ,,~oxischen Schaden", in denen das 
Sichtbarwerden maskierten Eisens vSllig vermi$t wird. 

W i r  h a b e n  in den  e rs ten  Nachkr iegs jahren ,  die auch in unserem 
:Bereich wie ande rnor t s  (W. MULLER, KLEINSCHMIDT) eine H~ufung  
t6dl ieher  Ern/~hrungsstSrungen brachten~ sys temat i sch  bei  al len (akuten  
wie chronisehen) F/~]len Lebe r  und  Milz und  selbstverst~tndlich auch die 
fibrigen Organe genau  un te r such t  und  besonders  au f  das  Verha l t en  des 
Blu tes  in  den  e r s tgenann ten  Organen das  Augenmerk  ger ichte t .  Dabe i  
h a b e n  sich Befunde  e rheben  ]assen, die  uns geeignet  scheinen, die 
K e n n t n i s  de r  zur  Siderose  f i ihrenden Ursachen  und  Vorg~nge zu er- 
wei tern.  

Eigene Be/uncle. 
Unsere Beobaehtungen stfitzen sich auf 30 F~tlle, die etwa je zur H~lfte akute 

nnd chroniseh verlaufende Formen der Ern~hrungsstSrung umfassen. Klinisch 
sind diese F~lle tells als enteral, tells als parenteral ausgelSst ~ngesproehen worden. 
]?/~]le mit Komp]ikationen, die nicht zum gewShniichen Bfid der Ern~hrungsstSrung 
gehSren (vor ~llem ausgedehnte Infektionen z: ]3. Furunkel, l~hlegmonen u. a.), 
wurden ausgeschlossen. Die Bearbeitung erfolgte im a]lgemeinen naeh den fibliehen 
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Fixierungs- und Fgrbeverf~hren, yon Leber und Milz wurde alkohol- und forma- 
linfixiertes Materi~l in Paraffin- und Gefriersehnitten verglichen und d~s mit Alkohol 
behandelte wegen seiner besonderen Eignung ffir die beabsiehtigten Zweeke haupt- 
siehlieh verwertet. Eisennaehweis mi~ der Berlinerblaureaktion. 

Die anatomischen Befunde gliedern sich ~uch an nnserem Material 
ohne weiteres in die beiden bekannten, kIinisch der akuten und chronischen 
Verlaufsform entsprechenden Gruppen und decken sich weitgehend mit 
dem Bi]d, das W. IV~(~LLER kiirzlich umrissen hat. Einige Fille, die nach 
wochenlangem Verlauf klinisch unter den Erscheinungen des akuten 
Intoxikationsschubes tSdlich verlaufen sind, bieten snatomisch den 
fiblichen allein dutch die allgemeine l~eduktion gekennzeichneten Zu- 
stand ohne irgendwelche Abwandlungen. 

Das in den friihen Stadien der Erkrankung im Vordergrund stehende Symptom 
der Ver#ttung haben wir bezfiglieh seines zeitliehen Anftretens niher zu analysieren 
versueht. Wihrend die Topik der Fettablagerung in der Leber aul~erordentlich 
grol~en, im einzelnen nieht fibersehbaren Schwankungen unterliegt, seheinen 
zwischen Quantit~t des naehweisbaren Fettes und der Dauer der Erkrankung gewisse 
Beziehungen zu bestehen. Das Maximum der Verfettung, die fast nur die Leber- 
zeUen befgllt und die Sternzellen so gut wie regelmiSig versehont (nur einmal sahen 
wir eine isolierte SternzeUenverfettung), fMlt in die Zeit vom 6.--10. Krankheitstag ; 
yorker und sp~ter ist die Verfettung geringer. Das abgelagerte tPett erseheint 
anfinglich in feinsten Tropfen ausgesprochen in der Cytoplasmaperipherie der 
Leberzellen und verteilt sich spgter erst unter Mlmihlichem GrSfierwerden der 
Tropfen fiber die ganze Zelle. Der frfiheste Terrain ist naeh unseren Beobaehtungen 
der 2. Tag, nach dem 16.--20. Tag nimmt die naehweisbare Fettmenge zusehends 
ub, um nach 4 Wochen iiberhaupt nicht mehr aufzutreten. 

Der Schwund des Fettes in den spi~teren Stadien der ErnihrungsstSrung steht 
in einem gewissen Gegensatz zu den Verhi~ltnissen bei der Erwaehsenendystrophie, 
bei der auch bei fortgesehrittener Atrophic der Leber noch eine periphere Verfettung 
vorhanden seinkann(U~LI~a]~). B~axlXO mSchte hierin einenEffekt desEiweiB- 
mangels, im besonderen des Fehlens exogener lebenswichtiger Aminosiuren sehen. 
Es seheint uns nicht berechtigt, solehe Gedankenginge aueh auf die kindliche 
ErnihrungsstSrung zu tibertragen, die eher ffir das Gegenteil spreehen wfirde. Aueh 
die yon B~NI~C~ herangezogene kindliehe ,,]~atty Liver Disease" (WA~LOW) 
kann die eigentfimliehen Befunde der morphologiseh verfolgbaren Fettstoffweehsel- 
stSrung nieht erkliren. 

In  lJbereinstimmung mit glteren Untersuchungen (DuBols, SAITO) 
machten wir die Feststellung, da~ in den frfihen Stadien der Erni~hrungs- 
stSrung, die SAITO noch in die akute Intoxikation und die Dyspepsie 
unterteilt, die Eisenvermehrung in der Leber hauptsichlich die Stern- 
zellen bef~llt und dal~ bei den mit Atrophic einhergehenden Zust~nden 
erst mit l~egelms stgrkere Grade yon Leberzellsiderose auftreten. 
Diese Beobachtung und die auch yon DuBols besonders vermerkte 
Tatsache, da~ die Sternzellen auger Eisen hgufiger auch gnderes Material 
speichern, legen den SchluI~ nahe, dai~ die Siderose mit eincr aktuellen, 
d. h. im Wesen der Erns liegenden BlutzerstSrung in 
Verbindung steht. Schon DUSOlS hat diese Frage bei seinen Studien fiber 
die Hgmosiderosis bei der Ernihrungsstgrung geprfift und angenommen, 
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dab infolge einer  in t ravasa len  H~mo]yse  Blu t fa rbs tof f  durch die mesen- 

ehymalen  Zellen vornehml ieh  der  Leber  und Milz au fgenommen  und bis 

zu his tochemisch reag ie rendem Eisen  vera rbe i te t  wird. Dieses Prob lem 

ist bei  sp~teren Un te r suchungen  merkwfirdigerweise unberf icksicht ig t  

geblieben, wir haben  es deshalb noch e inmal  aufgegriffen und seine 

Kl~rung  an H a n d  des verf f igbaren Sekt ionsmater ia l s  und  mi t  Hilfe des 

Expe r imen te s  angestrebt .  

Bei den akut verlaufenden F~llen wird ffir gewShnlich eine Leberze]lensiderose 
vermiBt, sie tritt nur selten auf und h~lt sich in m~Bigen Grenzen. Dagegen ist 
die Siderose der Sternzellen viel regelm~l~iger, allerdings in ihrer Intensit~tt ziemlieh 
wechselnd und nur selten nimmt sis ein gr6Beres AusmaB an. In diesem Stadium 
ist das Eisen nur gelegentlieh und h6ehstens in geringer Menge pigment~r, d. h. 
als eigengefitrbtes granul~res Material in den Zellen abgelagert, in der Hauptsache 
handelt es sich um diffuses Eisen, das entweder bloB an den Zellgrenzen erscheint 
oder an cytoplasmatischen Strukturen niedergeschlagen ist, oder auch gelegentlieh 
das ganze Cytoplasma erffillt. Die Sternzellen sind oft vergr6Bert, ihre geschwellten 
Leiber gegen die Capillarlichtung vorgew61bt, ihre Kerne nicht selten verkleinert, 
verdichtet und hin und wieder auch br6ckelig zerfallen, letzteres besonders dann, 
wenn die Vergr6Berung und Speieherung einen besonders starken Grad erreieht hat. 

Im Cytoplasma der Sternzellen finden sieh - -  wie sich an Paraffinschnitten nach 
Alkoholfixierung besonders sch5n darstellen ]~Bt - -  sehr oft grSl3ere und kleinere 
tropfenfSrmige distinkt yon ihrer Umgebung sich abhebende Substanzen, die sich 
mit sauren Farbstoffen fast elektiv anf~rben, wobei allerdings der Grad der Acido- 
philie gr6Bere Intensitatssehwankungen aufweisen kann. Manche leuchtend eosinrot 
gefgrbte kugelige Gebflde lassen sieh nur sehwer - -  h6chstens durch ihre Gr6~e 
bzw. ihre Kleinheit - -  yon normalen Erythrocyten unterscheiden. Es kommt vor, 
dab der Zelleib mehr oder weniger vollst~ndig yon derartigem Material erffillt ist, 
welches dann meist start der tropfigen eine mehr diffuse Verteilung aufweist, 
gewShnlich mit .gleichzeitiger Abnahme der Acidophilieintensitht. Dieser Speiche- 
rungsprozel3 ~ul3ert sich nicht gleichm~g am gesamten System der Sternzellen, 
sondern scheint sich auf einzelne Zellen zu beschr~nken. Die Feststellung ist immer 
wieder fiberraschend, hier und dort zum Tell extrem speichernde neben v611ig 
ruhenden Zellen auftreten zu sehen. Man wird unwillkfirlich erinnert an die Vor- 
g~nge bei der Kohlenstaubspeicherung in Lymphknoten, in denen ja aueh einzelne 
Retieulumzellen oder Gruppen yon solchen bis zum ExzeB speichern, wahrend 
andere yon der Speicherung sieh vSllig aussehlieBen. Hier wie dort kann die im 
lJbermal~ speichernde Zelle morphologisch sieh auspr~genden Schaden an ihrem 
Kern erleiden. 

Innerhalb des gespeieherten acidophilen Materials entwickelt sich das histo- 
ehemisch reagierende Eisen, zun~chst in s bla~blauen TSnen und in diffuser 
Verteilung, nach und nach aber aueh st~rkere FarbtSnungen und granul~re Form 
annehmend. Die ersten intensiveren BlautSnungen bemerkt man an den Zell- 
grenzen oder an den geformten cytoplasmatischen Bestandteilen. Aus dem 
gesehilderten Verhalten kann man auf die Hamoglobin- oder h~moglobinhaltige 
Natur des gespeieherten Stoffes seh]iel~en, eine Annahme, die durch den gelegent- 
lichen positiven Ausfa]l der - -  im ilbrigen launischen - -  Lepehne-Reaktion gestfitzt 
wird. ~och ein weiteres Moment sprieht ffir die erythroeyt~re Herkunft dieses 
Materials; bei grfindlichem Suchen finder man n~mlich auch in den Sternzellen 
vollst~ndige Erythrocyten, die meist mehr oder weniger h~moglobinverarmt, 
seltener aber auch v611ig intakt sind. An solehen Erythrocyten k6nnen ebenfalls 
positive Eisenreaktionen auftreten. 
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]~ei den chronischen Fi~llen ist dieser Befund wesentlich ausgepri~gter. Hand in 
Hand damit geht auch ffir gew6hnlich eine Verst/~rkung der Siderose nicht nut der 
Sternzellen, sondern auch der Leberzellen. Die Aufnahme yon H~moglobin 
und BlutkSrperchen - -  gerade yon letzteren - -  nimmt hier manchmal bei 
einzelnen Zellen sehr erhebliche Formen an. Bis 5 un d mehr Erythrocyten kSnnen 
in einer vergrSi~erten und abgerundeten Sternzelle anzutreffen sein. An soleher- 
mal3en phagocytierenden Zellen l~l~t sich auch das Schicksal der Erythrocyten 
sehSn verfolgen. Die norma]en oder zumindest noch reichlieh mit H~moglobin 
beschickten Blutzellen blassen ]angsam ab, his man schliel~lich nur noch leere 
Stromata vorfindet, fiber deren Schicksal sich ebensowenig aussagen li~l~t wie fiber 
das in den Erythrocyten eingeschlossene Hi~moglobin, wenn sich nicht daran die 
besagte positive Eisenreaktion einstellt. Der Blutfarbstoff verschwindet allm~hlich 
aus den Erythrocyten und scheint gelSst, nicht etw~ schollig oder tropfig sich fiber 
die Zelle zu verteilen. Man kann lediglich konstatieren, dal~ wahrscheinlich infolge 
fortschreitender Verdauung auch die Menge darstellbaren Eisens zunimmt und dal~ 
m anchmal sogar die phygocytierten und dem intracellul~ren Aufschlul~ anheim- 
s Erythrocy~en eine positive Eisenreaktion geben' Aui]erdem finden sieh 
immer wieder die schon geschilderten aeidophilen Substanzen vor allem in solchen 
Zellen, in denen sich Erythroeytenreste nicht oder nicht mehr naehweisen lassen. 
Daraus kSnnte man schliel~en, dal~ H~moglobinspeicherung bzw. Verarbeitung und 
Erythrophagocytose zwei verschiedene und voneinander unabh~ngige Vorg~nge 
darstellen. 

]3ie Befunde in der Milz stimmen ira wesentliehen mit jenen der Leber 
fiberein. 

Mit dem Nachweis einer mit der Oauer der Erkrankung zunehmenden 
celluls Eliminierung yon Erytrocyten und H~moglobin, sowie mit 
dem nachweisbaren Abbau dieser Substanzen in den Uferzel]en yon Mflz 
und Leber ]iegt die Annahme nuhe, dal~ die Siderose der Leloer und Milz 
bei der kind]ichen Ern~hrungsstSrung zu einem wesentlichen Teil eine 
Folge des durch die Grundkrankheit bedingten Blutabbaues ist. Es soll 
hier nicht die durch die vorliegende Untersuchung allein ohnehin nicht 
beantwortbare Frage weiter er5rtert werden, ob die gesamte Siderose 
etwa auf diesem Wege zustande kommt, yon viel grSi~erem Interesse 
scheint uns zu sein, der Ursache der auf dem Wege der Phugocytose vor 
sich gehenden ErythrocytenzerstSrung nachzugehen. 

Ausgangspunkt der foJgenden Er6rterung ist die heute wohl allgemein 
anerkannte Tatsache, dal~ die Erythrophagocytose nicht den fiblichen 
normalen Vorgang des Blutabbaues d~rstellt. XItere Untersucher (NEU- 
MA:N~, IJUBARSCH, M. B. SCI-[MIDT) haben schon darauf hingewiesen, d~i~ 
Leber und Milz bei gesunden Menschen blutkSrperchenhaltige Zellen 
stets vermissen l~ssen, und dab die Art der Erythrocytenzerst6rung nut 
schwer morphologiseh verfolgbar ist. l~ach neueren Untersuchungen 
gewinnt die schon friiher ge~u~erte Vermutung dutch experimentelle 
Belege immer grSfiere Beweiskraft, dal~ n~mlich der Blutabbau unter 
physiologischen wie patho]ogischen Bedingungen in der Regel auf humo- 
ralem Wege - -  ohne ersichtliche cellulare Beteiligung - -  im strSmenc[en 
Blut~ vor sich geht (MAssHoFF 1,6). Neuerdings betonen auch HE~-  
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~ u  und BEGE~AXX ausdrticklich, d ~  die HSmolyse in der Strom- 
hahn der iibliche B{odus der Ery~hroeytenmauserung sei. Dieser nicht 
welter erlSuterte Hinweis fuBt offenba.r auf  der Arbeit yon SCgUBOT~E 
und ALTMA~, die naeh eingehender Diskussion die von MASS~OF~ 
vertretene Anschammg ffir richtig halten. 

Die cellul~re BlutzerstSrung gehSrt zu den grogen Ausnahmen; warm und unter 
welehen Bedingungen sie wirksam wird, l~B~ sich heute noch nich~ Mar fibersehen. 
Erythrophagen sollen n~ch M. B. SC~ID~ h~iufiger bei verschiedenen akuten 
Infektionskrankheiten (Typhus, Gelbfieber, W~ILsche Krankheit), s bei Gif~- 
an~mien und vor allem im Experiment vorkommen. FO~FICX will sie auch nach 
Yerbrennungen gesehen haben. An anderer Ste]le wurde bereits eingehender das 
Problem der Erythrophagocytose diskutier~ (MASS,OFF 2, 3) und darauf hingewiesen, 
dab die cellul~re Blutverarbeitung durch Faktoren, die einmal im ~Blute selbst, so- 
dann aber auch im stoffverarbeitenden I~ES liegen, ausgelSst sein kann. Der Frage 
des ~Blutabbaues eigens gewidme~e Experimente (M~ss~oFF 4, 5) scheinen begriindete 
Hinweise fiir die erstgenannte MSglichkeit zu geben derart, d~B zwischen corpus- 
cularen ~Bestandteilen des Blutes und ihrem Suspensionsmedium, dem Plasma, 
bestimmte noch nich~ n~her pr~zisierbare Beziehungen bes~ehen. 

Das Problem der cellulSren ErythrocytenzerstSrung hat  in jiingster 
Zeit einen vSllig neuen Aspekt erhMten. Bei chronischen h~mo]ytischen 
durch K51tehi~magglutinine bedingten An~mien ballen sieh die Erythro-  
cy~en unter  bes$immten Voraussetzungen zusammen und verfMlen nach 
der Desagglutination leicht einer HSmolyse. Diese HSmolyse is~ eine 
Folge der Membransch~tdigung, deren Zustandekommen damit  erkli~rt 
wird, dab die Beladung der Ery throcytenmembran  mit  AntikSrpern 
gleichzeitig eine Opsonierung der Zellen bewirkt (BAU)IGAR~EU). Bei 
den dutch Autoagglutinine hervorgerufenen hSmolytischen AnSmien 
sind nach H ~ E Y E ~ Z  und B ~ E ~ A ~  Erythroptmgien ,,in ungeheurem 
Umfang"  zu beobachten. S c g v S O T ~  und ALT~IANN haben dies bei einer 
einschliigigen durch Ki~lteh~magglutinine ausgel6sten hi~molytischen 
Aniimie anch autoptisch sehr eindrucksvoll zeigen kSnnen. Fiir das 
Zustandekommen der Phagocytose ist bekanntlich das VerhMten der 
Oberfliichenspannung yon grol~er Bedeutung. Das geh~tufte Auftreten 
der Ery~hrophagen bei den antikSrperbedingten h~tmolytischen An~mien 
soll nun darauf  zurtickzufiihren sein, daft dig sigh um die Erythrocyten-  
hiille legenden AntikSrper (Globuline) die Grenzfi~chenspannung der 
roten Zelle gegeniiber der phagocytierenden Zelle wesentlich vermindern 
(HS~L~nY~s~ und BEGEMANlV) und damit  die Phagocytose erleichtern..  
HEILMEYEt~ und BEGE)IANN h~lten einen ghnlichen Mechanismus auch 
bei den hi~molytischen Anamien f~r mSglich, die bei Hyperglobulin~mien 
beobachtet  werden, und wollen dami t  offenbar sagen, dab die die 
Phagocy~ose begiinstigende Ab~tnderung der MembranobGrfl~tcixe nicht 
etwg nur dem Einflug yon AntikSrpern allein zuzukommen braucht.  

I m  tIinblick auf  die.besagte gesteigerte Erythrophagie bei der Er- 
n/ihrungsstSrung der SSmglinge ~ird man mit Recht fragen, ob dieser 
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anffgllige Vorgang sich klinisch aus besonderen ~[erkmalen des Blutes 
erklgren l~ltt. Das ist im Angenblick noeh nicht mSglich. Krisenhafte 
BlutzerstSrungen kommen sicher nicht vor. Am konstantesten entwickelt 
sioh als Folge des Wasserverlustes eine Bluteindickung mit entsprechender 
Verschbbnng in H~tmoglobin- and Erythrocytengehalt und mit der Zeit 
wohl h~ufiger auch eine echte Animie wechselnd starken Grades. 
StSrungen am System der roten Zellen, die die Erythrophagie verstind- 
lich machen kSnnten, sind nicht bekannt, allerdings sind unseres Wissens 
Untersuehungen im Sinne oben gemachter Ausfiihrungen auch noch 
nicht vorgenommen. Dagegen sind die das Blutplasma betreffenden 
Verhgltnisse besser stndiert. Bei der trockenen Form der Erwachsenen- 
dystrophie - -  bei jener der Kinder diirfte dasselbe anzunehmen sein - -  
pflegt das Plasmaeiwei~ infolge der Exsikkation bei erschSpftem Wasser- 
bindungsvermSgen zwar anzusteigen, die zirkulierende Gesamtmenge 
absolut aber abzunehmen. Die relative Vermehrung des Plasmaeiweisses 
betrifft vor allem die Globulinfraktion (Gt~nzow, ttERK~S and R~n~ER). 
Dal~ derartige quantitative und qualitative Verschiebungen ursgchlich 
fiir die Erythrophagie in Betracht kommen, ist nicht w~hrscheinlich, 
zuma] es eine Anzahl anderer Krankheiten gibt mit ~hnliehen StOrungen 
des Ei~veiBgehages and der Ei~veil~zusammensetzung im Blnt ohne das 
besagte Symptom. 

Bei seinen Studien fiber das Zustsndekommen der I-I~mosiderose der 
S~ug]ingsernghrung hat Du]~oIs dan Erythrocyten besondere Aufmerk- 
samkeit geschenkt. Er land bei der Mehrzahl seiner F~lle ,,in den 
K~YsFSERschen Zellen und in den Pulpazellen der Milz e0sinrote Seheib- 
chen und KSrner". Diese Gebilde, die jenen in unseren Beob~ehtungen 
vollst~ndig zu entsprechen scheinen, deutet Du~oIs als l~este zerfallen- 
der Erythrocyten, bemerkt aber ausdr~ickl~ch, daft Erythrophagien in 
der Leber. nie mit Sicherheit, in tier Milz nur ganz vereinzelt gefunden 
werden konnten. Andererseits ~vird abet das Vorkommen yon hellblauen 
Scheiben bei der Berliner-Blau-l~eaktion in den Sternzellen beschrieben, 
die offensichtlieh nut phagoeytierten im Abbau befindliehen Erythroeyten 
entspreehen kSnnen. Ans dem Iqachweis morphologisch abwegiger Ery- 
throeyten innerhalb der  Capfilaren sehliel~t DUBoIs, daft die cellul~ren 
Schollen yon den intravasal geschgdigten und zerfallenden Erythrocyten 
herriihren and nimmt an, dal~ hierbei abnorme hgmo]ytisehe Faktoren 
im Spiele sind. Dabei wird dars, n gedacht, d~l~ die schon im normalen 
Darm vorkommenden h~molytischen Substanzen yon Seifencharakter 
bei erkrankten S~uglingen vermehrt resorbiert werden and die Lipoid- 
anteile der Erythrocytenmembran angreifen kSnnen. Die iibrigen von 
Dc~o~s fiir das Zustandekommen der I-Lmosiderose diskutierten Fak- 
toren sind an dieser Stelle yon untergeordneter Bedeutung. Die von 
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Dtr~OlS ge~uBerte Vermutung yon der h~molytisehen Wirksamkeit 
bes~immter enterogener Stoffe ist vet wenigen Jahren dutch eXloerimen- 
telle Untersuehungen wesentlieh gest/itzt worden. JohNson, I~MA~"  
und LOZ~GI~I wiesen im lilo~tmisehen Serum h~mo]ytiseh wirkende Fett- 
s~uren nnd Fettseifen naeh. NormMerweise soil der Organismus gegen 
dig Wirkung derartiger Stoffe, die ja naeh jeder fettreiehen Nahrung in 
reiehlieher Nenge auftreten kSnnen, naeh Ansieht der genannten 
Autoren gesehiitzt sein. 

Die die Phagoeytose betreffenden ]~efunde yon DU~OlS haben wit 
also im groBen und g/~nzen best~tigen und dutch den Naehweis yon zmn 
Teil erhebliehen Erythrophagien erweitern k6nnen. 

Das phagoeyt~re System der Nilz nnd Leber enthi~l~ intakte und 
gesehi~digte ErJCchroeyten und augerdem seholliges tti~moglobin, das 
nieht aussehlieglieh aus denintraeelluli~r zerst6rten Erythroey~en stammt, 
sondern als solehes offenbar zun/~ehst gelSst aufgenommen und dann in 
der Zelle angereiehert wird. Letzteres wiirde besagen, dag eine intra- 
vasale Aufl6sung wahrseheinlieh geseh/idigter Erythroeyten voraus- 
gegangen sein miiBte. 

Die erhobenen Befunde seheinen uns in zweierlei tIinsieht wiehtig, 
1. weil damit die t{/~mosiderose der Leber und Milz ernatLrungsgestSrter 
S~uglinge zu einem wesentliehen Tell auf dig Grundkrankheit bezogen 
werden kann, 2. well aus ihnen auf Grund der heutigen Vorstellungen 
des Blutabbaues anzunehmen ist, dag bei der Ern~hrungsstSrung ent- 
weder bestimmte Ver~nderungen der roten Zellen vor]iegen oder be- 
~timmte StSrungen in den ]~eziehungen zwisehen zirkulierendem Blur 
und RES bestehen, die erst die Voraussetzung fiir den abnormen Blut- 
abbau abgeben, fiir dessen Ursaehe bislang aus den Minisehen Kennt- 
nissen keine hinreiehende Erklarung gegeben werden kann. 

Experimentelle BeJunde. 
Wenn die Gr(inde fiir den auffglligen und ungew6hnlichen Abbau 

im Blute ern~In~ungsgestSrter Kinder selbst zu suohen w~ren, ~nirde das 
Experiment eine MSgliohkeit geben, fiir eine solche Annahme AnhMts- 
punkte zu bieten. In friiheren Untersuchungen, die der Analyse der 
IndividuMeigenttimlichkei~en des l~lutes dienten, konnte gezeigt werden 
(MAssHo~F 7), dal~ sich ]~lut verschiedener tIerkunft aus der Art der 
Reaktionsantwort differenzieren l~ig~, wenn man nach Subcutaner 

Injektion sein Sehieksal im Zeitreihenversueh beim Tier morlohologisch 
verfolgt. ])ieses Verfahren sehien geeignet zu dem Versueh, aueh eine 
etwaige Verschiedenartigkeit yon ]31ut kranker und gesunder Sguglinge 
auf morphologisehem Wege zu belegen. In Analogie zu unseren fr/iheren 
Untersuehungen wurde das Sehieksal kleiner mit Blur versehiedener 
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S~iuglinge gesetzter subcutaner It•matome bei der weiGen Naus unter- 
einander verglichen. Es wurde zu den Versuehen aussehlieglieh Blur 
yon dystrophisehen, fortgesehritten exsikkiel~en Kindern verwendet,  die 
fiber mehrere Woehen krank waren, keine Intoxikat ionssymptome 
geboten nnd kliniseh keine manffesten Infekte aufgewiesen hatten.  Die 
Tiere der verschiedenen his zu 7 Tagen laufend untersuehten Serien 
erhielten gleiehzeitig Blur yon k ranken  nnd zur Kontrolle aueh yon 
gesunden Kindern (bzw. gesunden Erwaehsenen~. Dem Direktor der 
hiesigen Kinderklinik, I t e r rn  Prof. Dr. NiTscgx~, sind wit fiir die Aus- 
wahl geeigneter F~lle und ffir die ~berlassung des Blutes zu besonderem 
Dank verpflichtet. 

I m  folgenden sei das Ergebnis dieser Versuehe in seinen wesentlichen 
Pnnkten zusammengefagt  nnter bewuBtem Verzicht auf die detaillierte 
Wiedergabe  der einzelnen Befunde, die bei den versehiedenen Unter- 
suchungsreihen mi t  unwesentliehen im fibrigen durehaus plausibten 
Variationen im groBen und ganzen gut iibereinstimmen. 

Die naeh subeutaner Blutinjektion auftretenden Reaktionen lassen 
sich naeh nnseren friiheren Untersuehnngen morphologiseh in direkt und 
indirekt faGbare Einzelsymptome gliedern; zu den erstgenarmten gehSren 
die Regktionen hamatogener  und histiogener Zellen, Phygoeytose bzw. 
Speieherung und Eisenablagerung, zu den letztgenannten haupts~ehlieh 
der ira einzelnen unsi(htbar  bleibende Erythroeytenabbau,  der durch 
fliissige Medien rnittels fermentat iver  Stoffe vorgenommen wird und 
nut  aus best immten Erseheinungen ersehlossen werden kann. 

In  allen diesen Punkten ergeben sieh zwischen dam Blur des Dystro- 
phikers  und dem yon gesunden Kontrollpersonen Unterschiede entweder 
in quantitativer,  qualitativer oder zeitlieher l-Iinsieht bei im wesentliehen 
gleiehgeartetem Reaktionsmeehanismus. 

Das Verhalten der ceUuldiren Realctionen divergiert am eindrueksvollsten. Das 
iniizierte Dystrophikerblut ffihrt zu einer veesentlieh st~rkeren reaktiven Zell~ 
~rermehrung und l~gt das hgmutogene Zeilelement deutlieh in den Vordergrund 
treten. Allgemein pathologiseh gesproehen, wird also ein intensiverer l%eiz durch 
das Blur des Dystrophikers als dutch das der gesunden Xontrollen gesetzt. Im 
L~ufe der ersten beiden Tage bilden sieh kr~ftige leukoeyt~re Zells~ume um das 
Dystrophikerh~matom und peripher d~von werden nut Mlmghlieh ttistioeyten 
mobilisiert, die in den folgenden Tagen mehr und mehr proliferieren, gegen d~s 
]=[~matom vorwandern und sieh mit dem kaum noeh an Zahl zunehmenden Leuko- 
cyten mischen. Beim Kontrollblut ist die Zellreaktion zMllenmggig geringer, der 
Leukoeytenanteil kleiner und die ttistiocyten herrschen mehr im Zellbild vor. Im 
ganzen verl&uf~ also die Reaktion tr~ger. Vom 3.--4. Tag gleichen sieh die zelligen 
Re~ktionen in ihrer quMitativen Zusammensetzung etwas an, ein Untersehied 
besteht nur insofern, als beim Dystrophikerblut die Histioeytenvermehrung ziem- 
]ieh weir in die Umgebung des H~tmatoms reicht und aullerdem fiber einen Nngeren 
Zeitraum erhMten bleibt. 
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Die Phagocytose yon Erythrocy~en is~ beim Dystrophikerblut durehweg viel 
lebh~fter als bei den Kontrollen, ein Befund, der als Folge der verst~rkten Zell- 
reaktion durch~us verst~ndlieh ist. Die erh6hte Phagoeytose ist regelm~Ng in den 
ersten Tagen vorhanden, n~eh etwa 4 Tagen verwischen sieh Mlm~hlieh die Unter- 
sehiede. Dies legt zusammen mit dem Verhalten der Zellreaktion den Sehlug n~he, 
dab wesentliche trennende Merkm~le beim Abbau des versehiedenen Blutes nur 
wahrend einer gewissen ,,vorbereitenden Phase" bestehen und dab danaoh die 
Faktoren, die die Versehiedenartigkeit der ReM~tionen auslSsen, nieht mehr so 
ausgesproehen wirksam sin& Die Speic]ierung yon Abbauprodukten kann als 
ungef~hres M~g gelten ftir den Umfang der nieht eeUulKr vermittelten Erythroeyt~n- 
zerst6rung, sie fiberwiegt beim Kontrollblut wenigs~ens in den ers~en Tagen, um 
dann Mlm~hlieh bei beiden Blutarten in etwa gleieher St/~rke abzulaufen. 

Dem Einwand, dug die quantitative ]~eurteilung der Zellre~ktionen der Phage- 
eytose sowie der Speieherung ~llein ffir die versehiedene Sehnelligkeit des Blut- 
abbaues nur ungenaue und zu subjektiv gef~rbte Anhaltspunkte gebe, l~l]t sieh 
mi?~ dem Yerh~lten des Abbaueisens begegnen, lt ier ergeben sieh n~mlieh einwand- 
frei zu objektivierende Un~ersehiede. Beim Abb~u des Dystrophikerh/~matoms 
wird regelm~Big fr/iher und umfangreieher Eisen freigesetzt und histoohemiseh 
naehweisbar. Sehon naeh 36 SM sind histoehemiseh diffuse intr~eellul~re Eisen- 
abl~gerungen zu finden, entstanden aus intracellul~r verarbeiteten Erythroeyten. 
Es kommt~ in der Js~olge zu einer schnellen Anreieherung vorwiegend kSrnigen 
Eisensin deninneren und gu~eren Sehiehten der Reaktionszone. BeidenKontrollen 
verlguft der Abbsu bis zum histoehemisch reagierenden Eisen langsamer und aul~er- 
dem werden hierbei fast regelmggig feine Eisenniedersehlage aueh jenseits der 
Demarkationszone festgeste]lt und zwgr h~upts~chlieh in den W~nden der Lymph- 
bahnen. Beim Dystrophikerblut ist derartiges kaum einm~l zt~ konstatieren. 
Diesem Befund kommt deshalb eine Bedeutung zu, weft er in dem Sinne ausgewertet 
werden kann, dal] das Xontrollblut zu einem nicht unerheblichen Teil tatsgehlieh 
auf humoralem Wege aufgel6st wird. 

Diese aus  mehre ren  Unf~ersuchungsreihen zusammenge~agten  Befunde  
sprechen also f'fir gewisse Unte r sch iede  zwischen B]nt  yon  D y s t r o p h i k e r n  
und  gesunden  Kinde rn .  Die  ex t r avasg le  E inver l e ibnng  yon  Blur  und  die  
for t laufende  vergle ichende Un te r suehung  seines SchicksMs scheint  uns 
ein b rauchba re s  t e s t a r t iges  morpho]ogisches  Verfahren,  Unte r sch iede  
in de r  Qual i t~t  des Blu tes  yon  versch iedenen  Ind iv idue n  auch der  
gleichen A r t  zu erweisen. W~hrend  wir  f r i iher  Blur  verseh iedener  Tiere 
au f  diese A r t  m i t e i n a n d e r  verg]ichen, h a b e n  wir d iesmal  den  gleichen 
Versueh n u t  mi t  menschl ichem Blur  vorgenommen.  Dabe i  h a t  de r  Ver- 
gleich des  Blu%s yon  K i n d e r n  e twa das  gleiehe Ergebnis  gezeigt  wie in 
unseren friiheren Untersuchungen derjenige yon arteigenern und art- 
fremdem :Blur. Wie wir seinerzeit ffir das letztgenannte einen grS{]eren 
Grad yon Fremdheit und infolgedessen einen gr6~eren igeiz fiir den zur 
Blutverarbeitung gezwungenen Tierorganismus annahmen, so mi~ssen 
wir j e t z t  das  gleiche f/ir das  D y s t r o p h i k e r b l u t  im Vergleich zum 
normalen  S~ugl ingsb lu t  folgern.  

] )e r  yon  uns eingesehlagene Weg  k a n n  al lerdings keine Auskunf t  
dar i iber  geben,  welcher  A r t  die F a k t o r e n  sind, die fiir die Versehieden- 
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artigkeit des Abbaues verantwortlich in Frage kommen. In Betracht zu 
ziehen sind sowohl Besonderheiten der fifissigen Phase des Blutes wie 
Unterschiede im corpuscul~ren Bestand. In erster Linie wgre die gegen- 
fiber der Norm ver~nderte Zusammensetzung des ]~lasmas oder die 
Anwesenheit abwegiger Substanzen im Plasma des Dystrophikers zu 
bedenken. Erinnert sei in diesem Zusammenhang an die Vorstellung yon 
der Bedentung der Coliendotoxine (BESSAV) oder an gewisse Amine 
(Histamin, Cholin) (DIEcm~OFF) (vergl. hierzu LrNXEWE~). Inwieweit 
solche Verhgltnisse den Erythrocytenabbau zu beeinflussen vermSgen, 
l~l~t sieh noeh nicht entscheiden. Andererseits ist auf die Untersuchungen 
yon FlSCHE~ hinzuweisen, die wahrseheinlich gemacht haben, dal~ die 
Erythrocyten allein ffir die Abbanunterschiede auek eine nieht unwesent- 
liche Rol]e spielen. FlSC~E~ hat n~mlieh die yon uns frfiher beschriebenen 
Experimente wiederholt and an Stelle des Vollblutes verschiedener Tiere 
nut gewasehene Erythroeyten verwandt. Dabei haben sieh die gleichen 
Unterschiede ergeben, und die erzielten Ergebnisse stimmen in allen 
wesentlichen ~'unkten mit denen nach Vollblutinjektionen iiberein. 
FlSC~E~ kommt deshalb bei dem Vergleich ihrer and unserer l~esu]tate 
zu dem Schlufi, dab das l~]asma bei der gew~hlten Versuchsanordnung 
keinen bestimmenden Einflul~ auf den Abbau des Blares zu besitzen 
braucht. 

])as aus den autoptischen Untersuchungen gewonn~ne Resultat, dab 
n~m]ich die Siderose der Leber und Milz des an Ern~hrungsstSrung 
zugrnnde gehenden S~uglings zu einem wesentliehen Tell auf die eellul~re 
ZerstSrung yon wahrscheinlich bereits intravasal gesch~digten Erythro- 
cyten zurfiekgeht, hat unter Zugrundelegung der begrtindeten Vorstellung 
yon dam vorwiegend acellu]~ vor sieh gehenden norma]en wie krankh~ft 
gesteigerten Blutabbau die Vermutung aufkommen lassen, dal~ eine 
qualitative Abwand]ung des Dystrophikerb]utes and zwar h5chstwahr- 
scheinlich der Erythrocyten selbst urs~ehlich f/it diese ungewShnliehe 
Form der BlutzerstSrung in ~e~racht kommt. Das rein morphologisch 
ausgerichtete Experiment gibt dieser Vermntung reeht. 

In we]chef Richtung allerdings das Andersgeartetsein des Dystro- 
phikerbl~tes liegt, vermSgen wit vorerst nichf zu sagen. Denkbar sind 
naeh den bisherigen zum Teil experimentell fnndierten Ansehaunngen 
zwei ]~Sglichkeiten: einmal kSnnten die 0berfl~iehenverh~ltnisse der 
Erythrocyten abgewandelt sein dutch an die Oberfi~che gebundene Sub- 
stanzen in ~thnlicher Weise ~vie man es hente bei der dutch K~lteh~mag- 
glntin~ne bedingten hamolytischen Angmie annimmt (HErLMEXE~ and 
BEGEtter,  SC~U~OT~E and AnTI.ANN}, zum anderen w~ire eineXnderung 
der Oberfl~ehe dnrch Einwirkung bestimmter Stoffe mSglieh, wodnreh eine 
beschleunigte ~amo]yse eingeleitet werden kSn.nte etwa entsprechend 
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den Vorstellungen yon DuBols oder den Experimenten yon JoK~so~ 
und Mitarbeiter. Bei Mler Reserve gegeniiber der BeweI~ung feinerer 
Strukturen der roten Blutzellen aus dem histologischen Schnit tprgparat  
scheint uns die zwMte ~Sglichkeit  nicht yon der Hand  zu weisen zu sein. 
Wie Du~oIs  sahen n~mlich auch wir intravasal dutch ungleiche Hi~mo- 
globinbeschickung ausgezeichnete, also offenbar bereits gesehi~dig~e 
Er)~hrocyten. Derartige Zellen werden womSglich bevorzugt durch 
Phagocytose eliminiert, wobei die besonderen StrSmungsverhaltnisse der 
Leber und ~Vii]z diesen Vorgang begiinstigen. Eine etwMge bereits 
intravasM eingetre~ene Hamolyse  braucht deshMb durchaus nicht 
klinisch manifest  zu werden, besonders wenn sie nut  p~rtiell ist. 

Die geschilderten autoptischen und experimentellen ]~efunde und die 
sich daraus ergebenden ~berlegungen lassen es unseres Erachtens er- 
wfinscht und lohnenswert erseheinen, die Analyse des Dystrophikerblutes 
mit  anderen etwa serologischen oder h~matologisehen Verfahren zu 
versuchen, um dem Wesen der vermute tea  Eigentfimlichkeiten ns 
zukommen. 

Z u s a m m e n ] a s s u n g .  

Die Siderose yon Leber und Milz beim ern~brungsgestSrten S~ug- 
ling ist h~moglobinogenen Ursprunges nnd wesentlich durch die Grund- 
krankheit  bedingt. Mit zunehmender Krankhei tsdauer  ]~Bt sich n~mlich 
in Leber und Milz eine zum Tell erhebliche Phagoeytose yon Erythroeyben 
und H~moglobin und ein intracellul~rer Abbau dieser Stoffe feststellen. 
Als Ursache dieses als rege]widrig zu bezeichnenden Blutabbaues werden 
qualitative Ver~nderungen des Dystrophikerblutes vermutet .  ~ i t  Hilfe 
eines frfiher zur Differenzierung yon Blut verwendeten Verfahrens wurde 
versueht, auf  morphologisehem Wege etwMge Unterschiede zwischen 
Blur yon gesunden nnd dystrophisehen Kindern zu erfassen. Die fort- 
laufende und vergleiehende Untersuehung yon subeutan der Maus 
injiziertem Blut ergibt tatsiiehlich morphologiseh fal3bare Untersehiede 
derart, dab das Blur yon Dystrophikern gemessen an der Aa-t der Reaktion 
einen intensiveren l~eiz auslSst und sehneller abgebaut wird als das- 
jenige yon gesnnden Kindern. Die sieh aus dem Versueh ergebenden 
Untersehiede kSnnen dureh die Erythroeyten  selbst ausgelSst sein, fiber 
ihr Wesen lassen sieh bis jetzt  aber nur Vermutungen guBern. 
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